
Birincil immün yetersizlik sendromlar› (PIYs), özellikle
çocukluk döneminde tan› konulan önemli bir hastal›k

grubudur. Klinikte tekrarlayan ve ço¤u kez tedaviye güç
yan›t veren infeksiyonlar fleklinde belirir. Erken tan› ha-
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ÖZET 

Birincil immün yetersizlik sendromlar› özellikle çocukluk dö-
neminde karfl›lafl›lan önemli bir hastal›k grubudur. Klinikte
tekrarlayan ve ço¤u kez tedaviye güç yan›t veren infeksiyonlar
fleklinde belirir. 

Çal›flmam›zda, Ocak 1997-A¤ustos 2004 tarihleri aras›nda
klini¤imizde birincil immün yetersizlik tan›s› alan 103 hasta
semptomlar›n bafllang›ç yafl›, cinsiyet da¤›l›m›, baflvuru flika-
yetleri, soygeçmifl, tespit edilen immün yetersizlik tipi, infeksi-
yon odaklar›, ek patolojiler ve komplikasyonlar yönünden ret-
rospektif olarak de¤erlendirildi. Bu çal›flmada amac›m›z özel-
likle hangi koflullarda veya hangi hastalarda PIYs düflünülme-
si ve ileri tetkiklerin yap›lmas› gerekti¤ini belirlemekti.

Takip edilen toplam 103 hastan›n 37’si k›z (% 35.9), 66’s› er-
kek (% 64.1), ortalama tan› yafl› 30.4 ayd›. Olgular›n %
81.2’sinde humoral immün yetersizlik tespit edilirken, en s›k
gözlenen birincil immün yetersizlik sendromu % 42.7 ile IgA
eksikli¤iydi. Baflvuru flikayetleri tekrarlayan öksürük ataklar›
(% 59.2), atefl (% 45.6), tekrarlayan h›r›lt› ataklar› (% 36.9),
s›k orta kulak infeksiyonu (% 34.9), tekrarlayan veya kronik
ishal (% 28.2) ve tekrarlayan cilt infeksiyonlar›yd› (% 8.8).
En s›k tespit edilen infeksiyonlar pnömoni (% 48.5), üst solu-
num yolu infeksiyonu (% 46.6), bronfliolit (% 33.0), otit media
(% 35.0), gastroenterit (% 28.2) ve sinüzitti (% 27.2). 

Çal›flma sonucunda tekrarlayan ve veya komplike sinopulmo-
ner infeksiyonlarda; uzam›fl veya tekrarlayan gastroenteritler-
de; etkeni belirlenemeyen tekrarlayan üriner sistem infeksi-
yonlar›nda; f›rsatç› veya al›fl›lmad›k organizmalarla olan in-
feksiyonlarda; al›fl›lmad›k lokalizasyonlardaki infeksiyonlar-
da; tekrarlayan cilt veya organ derin abselerinde; afl› reaksi-
yonlar›n›n veya döküntülü hastal›klar›n çok a¤›r seyretmesi
durumunda; aile öyküsünde atopi, erken sütçocu¤u ölümleri,
otoimmün hastal›k gibi bulgular› olan çocuklarda immün ye-
tersizlik yönünden araflt›r›lmaya gidilmesi gerekti¤i sonucuna
vard›k.

Anahtar kelimeler: Birincil immün yetersizlik, hipogamaglo-
bulinemi, tekrarlayan enfeksiyonlar

SUMMARY

Primary immune deficiency syndromes in childhood

Primary immunodeficiencies which is diagnosed especially in
childhood period are important group of the disorders. Clini-
cally they appear as recurrent infections. 
In our study, 103 patients with primary immunodeficiency
syndromes followed in our clinic between January 1997-Au-
gust 2004 are analyzed retrospectively in terms of age at di-
agnosis, gender, symptoms at admission, family history, type
of immunodeficiency, origin of infections, type of infections,
accompanying diseases and complications. The aim was to
evaluate in which group of patients primary immunodefici-
ency syndromes should be suspected and more detailed inves-
tigations must be carried out.

In this study 37 of 103 patients with primary immunodefici-
ency were girls, while 66 of them were boys. The average age
of patients at diagnosis was 30.4 months. While % 81.2 of all
grup is humoral immune deficienc, most frequent diagnosed
type of primary immüne deficiencies was selective IgA defici-
ency (% 42.7). The main observed complaints were: recurrent
cough episodes (% 59.2), fever (% 45.6), recurrent wheezing
attacks (% 36.9), frequent otitis media (% 34.9), prolonged di-
arrhea (% 28.2), and recurrent skin infections (8.8 %). Most
frequently encountered infections were pneumonia (% 48.5),
upper respiratory tract infections (% 46.6), bronchiolitis (%
33.0), otitis media (% 35.0), gastroenteritis (% 28.2) and si-
nüsitis (% 27.2). 

In conclusion in a case with recurrent and or complicated si-
nopulmonary infections; urinary tract infections without an
identified cause; chronic diarrhea or recurrent gastroenteri-
tis; infections with unusual or opportunistic organisms; infec-
tions in unusual locations; recurrent deep skin or organ ab-
sess; extremely serious vaccine reactions; if there were atopy,
early infant death or autoimmune disease present in family
history of child we should investigate for immune deficiencies. 

Key words: Primary immunodeficiencies, hypogammaglobu-
linemia, recurrent infection
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yat› tehdit edebilen ciddi infeksiyonlar›n önlenmesi aç›-
s›ndan oldukça önemlidir. Son y›llarda laboratuvar tek-
niklerindeki h›zl› geliflmeler bu hastal›klar› daha ön pla-
na ç›karm›fl, ancak tan›da baz› özel tetkikler gerekti¤in-
den ‘hangi hastalarda ileri tetkiklerin yap›lmas› gere-
kir?’ sorusunu da beraberinde getirmifltir. Çal›flmam›z-
da, klinikte kullanabilecek PIYs düflündürecek bulgular
saptanmaya çal›fl›larak bu soruya cevap aranm›flt›r.

MATERYAL ve METOD

Bu çal›flmada Ocak 1997-A¤ustos 2004 tarihleri aras›nda kli-
ni¤imizde PIYs tan›s› konulup takibe al›nan 103 hasta retros-
pektif olarak semptomlar›n bafllang›ç yafl›, cinsiyet da¤›l›m›,
tan› öncesi hastaneye yat›fl say›s›, baflvuru flikayetleri, soygeç-
mifl, tespit edilen immün yetersizlik tipleri, infeksiyon odakla-
r›, ek patolojiler ve komplikasyonlar yönünden de¤erlendiril-
di. 

BULGULAR

Çal›flmaya al›nan 103 hastan›n 37’si k›z (% 35.9) 66’s›
erkek (% 64.1), ortalama tan› yafllar› 30.4 ayd› (1.5 ay-
10 yafl). Hastalar tan› öncesi ortalama 2 kez hastaneye
yat›r›lm›fllard› (da¤›l›m 0-6). Sekiz hastan›n aile bireyle-
rinden en az birinde PIYs saptand› (% 7.8), bu hastalar-
dan 1. kardefllerde IgA eksikli¤i, 2. kardefllerde kronik
granülomatöz hastal›k, 3. kardefllerde ataksi-telenjiekta-
zi, 4. kardefllerde hiper IgM sendromlar› gözlendi. Yedi
hastada erken yafllarda kardefl ölüm hikayesi (% 6.8), 13
hastada ise anne baba akrabal›¤› mevcuttu (% 12.6).

Baflvuruda karfl›lafl›lan en s›k flikayetler tekrarlayan ök-
sürük ataklar› (% 59.2), atefl (% 45.6), tekrarlayan h›r›lt›
ataklar› (% 36.9), s›k orta kulak infeksiyonu (% 34.9),
uzun süren veya tekrarlayan ishal (% 28.2) ve tekrarla-
yan cilt infeksiyonlar›yd› (% 8.8) (Tablo 1). En s›k tes-
pit edilen infeksiyonlar s›ras› ile pnömoni (% 48.5), üst
solunum yolu infeksiyonu (ÜSYE) (% 46.6), otit media
(% 35.0), bronfliolit (% 33.0), tekrarlayan veya kronik
ishal (% 28.2) ve sinüzitti (% 27.2) (Tablo 2).

Hastalar›n 84’ünde B hücre yetersizli¤i (% 81.6), 18’in-
de T veya kombine T/B hücre yetersizlikleri (% 17.5),
2’sinde fagosit bakterisit ifllev kusuru (% 1.9), 2’sinde
kompleman eksikli¤i (% 1.9) saptand› (Tablo 3). Semp-
tomlar›n bafllang›ç yafl› humoral immün yetersizlikte or-
talama 18.3 ay, hücresel yetersizlikte 4.3 ayd›. En s›k

Tablo 1. Birincil immün yetersizlikli hastalar›m›zda baflvuru
flikayetleri.

fiikayetler

Tekrarlayan öksürük epizodlar›
Tekrarlayan ve uzun süren atefl
H›r›lt› ataklar›
Tekrarlayan orta kulak infeksiyonu
Uzam›fl veya tekrarlayan ishal
Tekrarlayan cilt lezyonlar

n

61
47
38
36
29
9

%

59.2
45.6
36.9
34.9
28.2
8.8

Tablo 2. Birincil immün yetersizlikli hastalar›m›zda tespit edilen
infeksiyon tipleri.

‹nfeksiyon

Pnömoni 
ÜSY‹
Otitis media 
Bronfliolit 
Gastroenterit 
Sinüzit 
‹Y‹
Yumuflak doku infeksiyonu 
Ampiyem 
Akci¤er tüberkülozu 
Kronik bakteriyel konjunktivit 
Septik artit 
Pürülan menenjit
Sepsis

n

50
48
36
34
29
28
11
9
7
5
4
3
3
2

%

48.5
46.6
35.0
33.0
28.2
27.2
10.7
8.8
6.8
4.9
3.9
2.9
2.9
1.9

Tablo 3. Hastalar›m›zda birincil immün yetersizlik tipleri ve
da¤›l›m›.

PIY tipi

IgA eksikli¤i
IgG alt grup eksikli¤i
IgA ile birlikte IgG alt grup eksikli¤i
Ataksi-telenjiektazi
Hiper IgE sendromu
De¤iflken immün yetersizlik
Bruton hastal›¤›
Hiper IgM sendromu
Wiskott-Aldrich sendromu
Kronik granülomatoz hastal›k
A¤›r kombine immün yetersizlik
Do¤al öldürücü hücre eksikli¤i
Kronik mükokütanöz kandidiyazis
Kompleman eksikli¤i 
Leiner sendromu 

n

35
18
9
8
7
6
5
4
3
2
2
1
1
1
1

%

35.0
17.5
8.7
7.8
6.8
5.8
4.9
3.9
2.9
1.9
1.9
0.9
0.9
0.9
0.9

Tablo 4. Birincil immün yetersizlikli hastalar›m›zda gözlenen
komplikasyonlar.

Komplikasyon

Anemi
Büyüme geliflme gerili¤i
Bronflektazi
‹flitme kayb›
Gastrointestinal kanama
Amiloidoz
Adenokarsinom
Siroz
ALL

n

29
18
13
4
2
2
2
1
1

%

28.2
17.5
12.6
3.9
1.9
1.9
1.9
0.9
0.9
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tespit edilen PIY sendromu selektif IgA eksikli¤iydi
(IgG subgrup eksikli¤i ile birlikte olanlar dahil % 42.7).
IgA eksikli¤i olan 44 hastan›n 8’ine IgG3, 1’ine IgG2
eksikli¤i efllik ediyordu. 19 hastada IgA eksikli¤i parsi-
yeldi.

Gözlenen en s›k komplikasyonlar anemi (% 28.2), bü-
yüme-geliflme gerili¤i (% 17.5), bronflektazi (% 12.6)
fleklindeydi. Ayr›ca 3 hastada habaset, 1’inde ek olarak
siroz geliflti (Tablo 4). En s›k efllik eden patolojiler; re-
aktif hava yolu hastal›¤› (% 16.5), hepatomegali (%
13.6), seboraik dermatit (% 11.7), splenomegali (% 8.7)
ve allerjik rinitti (% 6.8) (Tablo 5). 

TARTIfiMA

PIYs ba¤›fl›kl›k sisteminde meydana gelen konjenital
defektler sonucu oluflmakta, tekrarlayan ciddi infeksi-
yonlarla karfl›m›za ç›kmaktad›r. Erken tan› hayat› tehdit
edebilecek infeksiyonlar›n önlenmesi, morbiditenin
azalt›lmas› ve sa¤kal›m›n art›r›lmas› aç›s›ndan önemli-
dir. Ancak, PIY’de tan›mlanan 80’den fazla farkl› tip
olmas› genifl klinik varyasyonlarla karfl›m›za ç›kmalar›-
na, bu da tan›da gecikmeye neden olmaktad›r (1).

PIYs erkek ve k›zlar› eflit etkiliyor görünmektedir (2).
Amerikan ‹mmün Yetersizlik Vakf›’n›n bünyesinde
olan 2700 PIYs’lu hastan›n % 48’nin erkek, % 52’sinin
k›z oldu¤u saptanm›flt›r (3). Hastalar›m›zda farkl› olarak
erkek cinsiyet hakimiyeti mevcuttu (erkek/k›z oran›
1.8). Bu da Bruton hastal›¤›, Wiskott-Aldrich sendromu
ile a¤›r kombine immün yetersizli¤inin ve kronik granü-
lomatoz hastal›¤›n›n baz› tiplerinin X’e ba¤l› kal›t›mla
geçmesi ile iliflkilendirildi. 

PIYs B hücre farkl›laflmas› veya antikor üretimindeki

bozukluklardan kaynaklanan humoral yetersizlik (%
50), T veya kombine T ve B hücreleri bozukluklar›ndan
kaynaklanan hücresel yetersizlik (% 30), fagosid bakte-
risid ifllev kusurlar› (% 18) ve kompleman bozukluklar›
(% 18) fleklinde 4 gruba ayr›l›r (4-7). En s›k tan›mlanan
immün yetersizlik tipi ise de¤iflken immün yetersizliktir
(2,3). Aghamohammadi ve ark., çocuk ve eriflkinlerden
oluflan 440 olguluk seride, hastalar›n % 45.9’unda hu-
moral yetersizlik, % 29.09’unda fagosit ifllev kusurlar›,
% 24.31’inde T-hücre bozukluklar› ve % 0.68’inde
kompleman eksikli¤i saptam›fllard›r. De¤iflken humoral
yetersizlik bu çal›flmada da en s›k gözlenen immün ye-
tersizlik tipi olarak belirtilmifltir (8). Bizim çal›flmam›z-
da olgular›n % 81.6’›n› humoral immün yetersizlik
olufltururken, IgA eksikli¤i en s›k gözlenen immün ye-
tersizlik tipiydi (% 42.7), de¤iflken immün yetersizlik
ise sadece 6 olguda gözlendi. Ancak, de¤iflken immün
yetersizlik 2 yafl›ndan sonra görülebilse de ortalama tan›
yafl› 20’li yafllar›n ortalar› ve sonu olarak belirtilmekte-
dir (9,10), bu da çal›flmam›zda az görülmesini k›smen
aç›klamaktad›r. Ayr›ca, IgA eksikli¤i en fazla s›kl›¤a
sahip oldu¤u halde, genellikle asemptomatik seyretti-
¤inden tan› konulamamaktad›r. Nitekim, sa¤l›kl› kan
vericilerinde s›kl›k 1/300-700 olarak bildirilmektedir
(3,11).

Humoral yetersizlikte semptomlar›n bafllang›ç yafl› 6
ayl›ktan sonra olup, eriflkin yafla kadar uzayabilirken,
hücresel immün yetersizlik daha erken yafllarda, yayg›n
infeksiyonlar ve büyüme geliflme gerili¤i ile belirmekte-
dir (5,9). Hastalar›m›zda da, bununla uyumlu olarak
semptomlar›n ortalama bafllang›ç yafl› humoral immün
yetersizlikte 18.3 ay, hücresel yetersizlikte ise 4.3 ay ci-
var›ndayd›. 

PIYs’da hastal›¤›n bir komponenti olarak seboraik der-
matit, telenjiektazi, ataksi, trombositopeni gibi bulgular
gözlenebilir ve hepatosplenomegali, artrit gibi bulgular
da efllik ediyor olabilir. Ayr›ca, otoimmün hastal›klar ve
alerjik hastal›klarla birliktelik de s›kt›r. ‹mmün yetersiz-
li¤i olan hastalar immün sistemlerindeki defekt nede-
niyle s›k olarak antijenle karfl›laflmakta ve bafllayan pa-
tolojik süreci hemen kontrol alt›na alamamaktad›rlar.
Bunun sonucunda, sürekli antijen stimülasyonu ile karfl›
karfl›ya kalan hastalarda otoimmün hastal›klara e¤ilim
oluflmaktad›r (12). En s›k karfl›lafl›lan otoimmün hasta-
l›klar SLE, romatoid artrit, vaskülitler olmakla beraber,
her çeflit otoimmün durumlar baflta IgA eksikli¤i ve
kompleman eksikli¤i olmak üzere PIYs’da karfl›lfl›labi-

Tablo 5. Birincil immün yetersizlikli hastalar›m›zda efllik eden
di¤er bulgular.

Patoloji

Reaktif hava yolu
Hepatomegali
Seboraik dermatit
Splenomegali
Allerjik rinit
Egzema
Oral aftlar
Konjenital kalp hastal›¤›
ARA
FMF
Çölyak

n

17
14
12
9
7
5
4
3
2
1
1

%

16.5
13.6
11.7
8.7
6.8
4.9
3.9
2.9
1.9
0.9
0.9
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linir. Özellikle IgA eksikli¤inde allerjik bozukluklar s›k
görülmektedir. Bizim izledi¤imiz 44 IgA olgusundan
17’sinde reaktif hava yolu hastal›¤›, 7’sinde allerjik ri-
nit, 5’inde ürtiker ve 11’nin aile anemnezinde ast›m
mevcuttu. IgA eksikli¤inde atopi semptomlar›na s›k
rastlanmas›; k›smen allerjik hastalarda immünglobülin
düzeylerinin daha s›k taranmas› ile iliflkili olabilir. Di-
¤er taraftan immün fonksiyon regülasyonu bozuk olan
bu hastalarda IgE aktivitesinin anormal olabilece¤i hi-
potezi de öne sürülmektedir; salg›sal IgA yoklu¤unda
antijenin emilimi artmakta ve serumda IgA eksikli¤i ne-
deniyle antijenle ba¤lanacak antikor miktar› azalmakta-
d›r. Böylece, artm›fl antijene maruz kalma IgE üreten
hücrelerde art›fla neden olabilmekte, bu da klini¤e artan
allerjik semptomlar fleklinde yans›maktad›r (13,14). Has-
talarda özellikle semptomlar›n mevsimsel olmamas› ve
ailede alerji öyküsünün bulunmamas› durumunda PIYs
akla gelmelidir. 

Tedavide son 20 y›ld›r kullan›lan intravenöz immünglo-
bülin (IVIG) hipogamaglobülinemide infeksiyonlar›n
kontrol alt›na al›nmas›nda ve komplikasyonlar›n önlen-
mesinde büyük yarar sa¤lam›flt›r (15). HLA uyumlu do-
nörden kemik ili¤i nakli ise hücresel immün yetersizlik-
te iyileflme sa¤layabilmektedir (4,16). Antibiyotiklerin
hem tedavi hem de profilaksideki önemi ise tart›flmas›z-
d›r; örne¤in kronik granülomatoz hastal›kta trimetop-
tim-sulfametoksazol ciddi infeksiyonlar›n s›kl›¤›n› %
50 azaltmaktad›r (4). Benzer flekilde, kompleman eksik-
li¤inde tedavi infeksiyonlar›n önlenmesine yönelik kap-
süllü bakterilere karfl› antibiyotik profilaksi ve immüni-
zasyonu içermektedir. Di¤er tedaviler adenozine deami-
naz eksikli¤inde enzim tedavisi, kronik granülomatoz
hastal›kta sitokin tedavisini içermektedir. ‹mmün yeter-
sizlikli hastalar›n ço¤unda canl› afl› infeksiyon riski tafl›-
d›¤›ndan yap›lmamal›, IgA eksikli¤i olan hastalar da
plazma ve kan transfüzyonlar› sonras› ciddi reaksiyon
geliflebilece¤i yönünde uyar›lmal›d›r. 

Bu çal›flmadan elde etti¤imiz veriler ›fl›¤›nda, ayr›nt›l›
bir anamnez ve fizik muayene ile afla¤›daki özelliklere
sahip hastalar›n PIYs yönünden araflt›r›lmas› gerekti¤ini

söyleyebiliriz: Birden fazla orta-a¤›r fliddette infeksiyon
geçirenlerde (pnömoni, sepsis, menenjit gibi), tekrarla-
yan ve veya komplike sinopulmoner infeksiyonlarda,
uzam›fl veya tekrarlayan gastroenteritte, etkeni belirle-
nemeyen tekrarlayan üriner sistem infeksiyonlar›nda,
ayn› odakta tekrarlayan veya al›fl›lmad›k lokalizasyon-
lardaki infeksiyonlarda, tekrarlayan cilt veya organ de-
rin abselerinde, afl› reaksiyonlar›n›n veya döküntülü
hastal›klar›n çok a¤›r seyretmesi durumunda, kronik
hastal›k yönünden tetkik edilen hastalarda ve aile öykü-
sünde atopi, erken sütçocu¤u ölümleri, otoimmün hasta-
l›k ve PIYs olan çocuklarda.
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